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(54) UTILISATION D'AU MOINS UN EXTRAIT D'AU MOINS UNE BACTERIE FILAMENTEUSE NON 
PHOTOSYNTHETIQUE EN TANT QU'ANTAGONISTE DE SUBSTANCE P. 

(57; La presente invention conceme ('utilisation d'au moins 
uir extrait d'au moins une bacterie filamenteuse non photo- 
synthetique dans une composition cosmetique en tant 
qu'antagoniste de substance P. L'invention concerne ega- 
lement ['utilisation dudit extrait pour la preparation d'une 
composition pharmaceutique, plus particulierement derma- 
tologique, destinee a traiter les desordres associes a un 
exces de synthese et/ou de liberation de substance P. 

L'invention a egalement pour objet une composition cos- 
metique ou pharmaceutique comprenant dans un milieu 
cosmetiquement ou pharmaceutiquement acceptable au 
moins un produit a effet irritant, caracterisee en ce qu'elle 
comprend, en outre, au moins un extrait d'au moins une 
bacterie filamenteuse non photosynthetique. 
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La presente invention concerne I'utilisation d'au moins un extrait d'au moins une 
bacterie filamenteuse non photosynthetique dans une composition cosmetique 
en tant qu'antagoniste de substance P, ou pour la preparation d'une composition 
5 pharmaceutique, plus particulierement dermatologique, destinee a traiter les 
desordres associes a un exces de synthese et/ou de liberation de substance P. 

II existe chez les mammiferes des polypeptides appartenant a la famille des 
tachykinines qui induisent sur les fibres musculaires lisses des contractions 
10 rapides. Parmi les composes de cette famille on peut citer la neurokinine (3, 
neurokinine a et la substance P. 

La substance P est un element chimique polypeptidique (undecapeptide), 
elabore et libere par une terminaison nerveuse. La localisation de la substance 

15 P est specifique des neurones, tant dans le systeme nerveux central que dans 
les organes a la peripherie. Ainsi, de tres nombreux organes ou tissus regoivent 
des afferences de neurones a substance P, il s'agit notamment des glandes 
salivaires, de I'estomac, du pancreas, de Tintestin (dans celui-ci, la distribution 
de la substance P est superposee au plexus nerveux intrinseque de Meissner et 

20 d'Auerbach), du systeme cardio-vasculaire, de la glande thyroTde, de la peau, de 
I'iris et des corps ciliaires, de la vessie et bien evidemment des systemes 
nerveux central et peripherique. 

De par la distribution ubiquitaire de la substance P, de tres nombreux desordres 
25 sont associes a un exces de synthese et / ou de liberation de substance P. 

La substance P intervient notamment dans la transmission de la douleur et dans 
des maladies du systeme nerveux central (par exemple Tanxiete, les psychoses, 
les neuropathies, les troubles neurodegeneratifs de type demence senile 

30 d' Alzheimer, demence des sideens, maladie de Parkinson, syndrome de Down, 
syndrome de Korsakoff, scleroses multiples, schizophrenie), dans des maladies 
respiratoires (telles que par exemple les broncho-pneumonie) et inflammatoires 
(telles que par exemple la polyarthrite rhumatoide), dans des syndromes 
allergiques (tels que par exemple I'asthme, les rhinites allergiques, les 

35 pharyngites allergiques, Turticaire, les dermatites eczemateuses), dans des 
maladies gastro-intestinales (telles que par exemple les ulceres, les colites, la 
maladie de Crohn), dans des desordres cutanes (tels que par exemple le 
psoriasis, les maladies prurigineuses, I'herpes, les photodermatoses, les 
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dermatites atopiques, les dermatites de contact, les lichens, les prurigos, les 
prurits, les piqures tfinsectes), dans des fibroses et autres troubles de la 
maturation des collagenes (tels que par exemple la sclerodermic), dans des 
troubles cardio-vasculaires, des troubles vasospastiques (tels que par exemple 
les migraines, la maladie de Reynaud), dans des desordres immunologiques, 
dans des troubles du tractus urinaire (tels que par exemple I'incontinence, la 
cystite), dans des maladies rhumatismales dans certaines maladies 
dermatologiques (telles que I'eczema) et dans les affections ophtalmologiques 
(telles que par exemple les conjonctivites, les uveites, les prurits oculaires, les 
douleurs oculaires et les irritations). 

L'utilisation d'antagoniste de substance P est Tune des alternatives 
therapeutiques efficaces dans toutes les affections citees ci-dessus. 

15 Par antagoniste de substance P, on entend tout compose susceptible d'inhiber 
partiellement, voire totalement, I'effet biologique de la substance P. 
Particulierement, pour qu'une substance soit reconnue comme un antagoniste 
de substance P elle doit induire une reponse pharmacologique coherente 
(incluant ou non sa fixation au recepteur de la substance P) notamment dans 

20 Tun des tests suivants : 

- la substance antagoniste doit diminuer ('extravasation du plasma au 
travers de la paroi vasculaire induite par la capsaTcine ou par une stimulation 
nerveuse antidromique, ou bien 

- la substance antagoniste doit provoquer une inhibition de la contraction 
) 25 des muscles lisses induites par ^administration de substance P. 



5 



10 



A ce jour, des antagonistes de substance P sont utilises pour traiter les 
desordres indiques ci-dessus. A cet effet, on peut se referer aux documents 
US-A-4472305, US-A-4839465, EP-A-101929, EP-A-333174, EP-A-336230, 

30 EP-A-394989, EP-A-443132, EP-A-498069, EP-A-515681, EP-A-517589, 
WO-A-92/22569, GB-A-2216529, EP-A-360390, EP-A-429366, EP-A-430771, 
EP-A-499313, EP-A-514273, EP-A-514274, EP-A-514275, EP-A-514276, 
EP-A-520555, EP-A-528495, EP-A-532456, EP-A-545478, EP-A-5581 56, 
WO-A-90/05525, WO-A-90/05729, WO-A-91 /1 8878, WO-A-91 /1 8899, 

35 WO-A-92/12151, WO-A-92/15585, WO-A-92/17449, WO-A-92/20676, 
WO-A-93/00330, WO-A-93/00331 , WO-A-93/01 1 59, WO-A-93/01 1 69, 
WO-A-93/01 1 70, WO-A-93/06099, WO-A-93/091 1 6, EP-A-522808 et 
WO-A-93/01 165. 
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Cependant aucun de ces documents n'envisage, ni ne suggere qu'un extrait d'au 
moins une bacterie filamenteuse non photosynthetique puisse avoir une activite 
antagoniste de substance P telle que definie ci-dessus et done puisse etre 
5 notamment utilise pour traiter les desordres indiques ci-dessus. 

La demanderesse a decouvert qu'un extrait de bacteries filamenteuses non 
photosynthetiques repond aux caracteristiques definies comme caracterisant un 
antagoniste de substance P et peut done etre utilise comme antagoniste d 
10 substance P. 

Ainsi, invention concerne I'utilisation d'au moins un extrait d'au moins une 
bacterie filamenteuse non photosynthetique comme antagoniste de substance P 
dans une composition cosmetique. 

15 

Uinvention concerne egalement I'utilisation d'au moins un extrait d'au moins une 
bacterie filamenteuse non photosynthetique pour la preparation d'une 
composition pharmaceutique destinee a traiter les desordres associees a un 
exces de synthese et/ou de liberation de substance P. 

20 

Par extrait de bacteries filamenteuses non photosynthetiques, on entend aussi 
bien le surnageant de culture desdites bacteries, la biomasse obtenue apres 
culture desdites bacteries ou encore les extraits de la biomasse obtenus par 
_ traitement de cette biomasse. 

25 

Les extraits de bacteries selon Tinvention sont prepares a partir de bacteries fila- 
menteuses non photosynthetiques telles que definies selon la classification du 
Bergey's Manual of Systematic Bacteriology (vol. 3, sections 22 et 23, 9°edition, 
1989), parmi lesquelles on peut citer les bacteries appartenant a I'ordre des 
30 Beggiatoales, et plus particulierement les bacteries appartenant aux genres 
Beggiatoa, Vitreoscilla, Flexithrix ou Leucothrix. 

Les bacteries qui viennent d'etre definies et dont plusieurs ont deja ete decrites 
ont generalement un habitat aquatique et peuvent etre trouvees notamment 
35 dans des eaux marines ou dans des eaux thermales. Parmi les bacteries 
utilisables, on peut citer par exemple : 

Vitreoscilla filiformis ^ (ATCC 15551) 

Vitreoscilla beggiatoldes (ATCC 43181 ) 
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Beggiatoa alba (ATCC 33555) 
Flexithrix dorotheae (ATCC 23163) 
Leucothrix mucor (ATCC 251 07) 
Sphaerotilus natans (ATCC 13338) 

5 

Preferentiellement, on utilise selon I'invention une souche de Vitreoscilla 
filiformis. 

Pour preparer I'extrait selon Tinvention, on peut cultiver lesdites bacteries selon 
10 les methodes connues de I'homme du metier, puis les separer de la biomasse 
obtenue, par exemple par filtration, centrifugation, coagulation et/ou 
lyophilisation. 

On peut notamment preparer les extraits utilisables selon I'invention, selon le 
procede decrit par la demanderesse dans la demande de brevet WO-A- 
15 93/00741. 

Ainsi, apres culture, les bacteries sont concentrees par centrifugation. La 
biomasse obtenue est autoclavee. Cette biomasse peut etre lyophilisee pour 
constituer ce que Ton appelle I'extrait lyophilise. Toute methode de lyophilisation 
20 connue de I'homme du metier est utilisable pour preparer cet extrait. 

La fraction surnageante de cette biomasse peut egalement etre filtree dans un 
recipient sterile pour eliminer les particules en suspension. On obtient ainsi 
I'extrait denomme par ailleurs dans le texte extrait aqueux. 

25 On a vu prealablement dans le texte des exemples de desordres lies a un exces 
de synthese et/ou de liberation de substance P. 

Ainsi, selon un aspect particulier, Tinvention a pour objet Putilisation d'au moins 
un extrait d'au moins une bacterie filamenteuse non photosynthetique dans une 

30 composition cosmetique ou pour la preparation d'une composition 
pharmaceutique destinee a traiter les desordres du systeme nerveux central, les 
troubles respiratoires, les syndromes allergiques, T inflammation, la douleur, les 
desordres gastro-intestinaux, les desordres cutanes, les fibroses, les troubles de 
la maturation du collagene les troubles cardio-vasculaires, les troubles 

35 vasospastiques, les desordres immunologiques ainsi que les troubles du tractus 
urinaire. 

Dans le domaine des desordres cutanes, il est connu que certaines peaux sont 
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plus sensibles que d'autres. Toutefois les symptomes des peaux sensibles 
etaient jusqu'a present mal caracterises et le probleme de ces peaux etait, de ce 
fait, mal defini ; personne ne connaissait exactement le processus mis en cause 
dans la sensibilite de la peau. Certains pensaient qu'une peau sensible etait une 
5 peau qui reagissait aux produits cosmetiques, d'autres qu'il s^agissait d'une peau 
qui reagissait a plusieurs facteurs exterieurs, pas forcement lies aux produits 
cosmetiques. On assimilait egalement les peaux sensibles a des peaux 
allergiques. 

10 Des tests ont ete mis au point pour cerner les peaux sensibles, par exemple des 
tests a Pacide lactique et au DMSO qui sont connus pour etre des substances 
irritantes : voir par exemple Particle de K. Lammintausta et al. t Dermatoses, f 
1988, 36, pages 45-49; et Particle de T. Agner et J. Serup, Clinical and 
Experimental Dermatology, 1989, 14, pages 214-217. 

15 

Du fait de la meconnaissance des caracteristiques des peaux sensibles, il etait 
jusqu'a present tres difficile voire impossible de les traiter. En fait, on les traitait 
indirectement, par exemple en fimitant dans les compositions cosmetiques ou 
dermatologiques Pemploi de produits a caractere irritant tels que les tensioactifs, 
20 les conservateurs ou les parfums ainsi que Pemploi de certains actifs 
cosmetiques ou dermatologiques. 

Apres de nombreux tests cliniques, la demanderesse a pu determiner les 
symptomes lies aux peaux sensibles. Ces symptomes sont en particulier des 
25 signes subjectifs, qui sont essentiellement des sensations dysesthesiques. On 
entend par sensations dysesthesiques des sensations plus ou moins 
douloureuses ressenties dans une zone cutanee comme les picotements, 
fourmillements, demangeaisons ou prurits, brulures, echauffements, inconforts, 
tiraillements, etc. 

30 

La demanderesse a pu montrer en outre qu'une peau sensible n'etait pas une 
peau allergique. En effet, une peau allergique est une peau qui reagit a un agent 
exterieur, un allergene, qui declenche une reaction d'allergie. II s'agit d'un 
processus immunologique qui ne se produit que lorsqu'un allergene est present 
35 et qui ne touche que les sujets sensibilises. La caracteristique essentielle de la 
peau sensible est selon la demanderesse, au contraire, un mecanisme de 
reponse a des facteurs exterieurs, qui peut concerner tout individu, meme si les 
individus dits a peau sensible y reagissent plus vite que les autres. Ce 
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mecanisme n'est pas immunologique, il est aspecifique. 

La demanderesse a trouve que les peaux sensibles pouvaient etre scindees en 
deux grandes formes cliniques. les peaux irritables el/ou reactives, et les peaux 
5 intolerantes. 

Une peau irritable et/ou reactive est une peau qui reagit par un prurit, c'est-a- 
dire par des demangeaisons, ou par des picotements, a differents facteurs tels 
que renvironnement, les emotions, les aliments, le vent, les frottements, le 
10 rasoir, le savon, les tensioactifs, I'eau dure a forte concentration de calcaire, les 
variations de temperature ou la laine. En general, ces signes sont associes a 
une peau seche avec ou sans dartres, ou a une peau qui presente un erytheme. 

Une peau intolerante est une peau qui reagit par des sensations 
is d'echauffement, de tiraillements, de fourmillements et/ou de rougeurs, a 
differents facteurs tels que renvironnement, les emotions, les aliments et 
certains produits cosmetiques. En general, ces signes sont associes a une peau 
hyperseborrheique ou acneique avec ou sans dartres, et a un erytheme. 

20 Les cuirs chevelus "sensibles" ont une semiologie clinique plus univoque : les 
sensations de prurit et/ou de picotements et/ou d'echauffements sont 
essentiellement declenches par des facteurs locaux tels que frottements, savon, 
tensioactifs, eau dure a forte concentration de calcaire, shampooings ou lotions. 
Ces sensations sont aussi parfois declenchees par des facteurs tels que 

25 renvironnement, les emotions et/ou les aliments. Un erytheme et une 
hyperseborrhee du cuir chevelu ainsi qu'un etat pelliculaire sont frequemment 
associes aux signes precedents. 

Par ailleurs, dans certaines regions anatomiques comme les grands plis (regions 
30 inguinales, genitale, axillaires, poplitees, anale, sous-mammaires, plis du coude) 
et les pieds, la peau sensible se traduit par des sensations prurigineuses et/ou 
des sensations dysesthesiques (echauffement, picotements) liees en particulier 
a la sueur, aux frottements, a la laine, aux tensioactifs, a certaines preparation 
cosmetiques, a Teau dure a forte concentration en calcaire et/ou aux variations 
35 de temperature. 



Pour determiner si une peau est sensible ou non, la demanderesse a egalement 
mis au point un test. En effet, apres avoir effectue un grand nombre de tests 
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dans le but de definir une peau sensible, elle a trouve de maniere surprenante 
qu'il existait un lien entre les personnes a peau sensible et celles qui 
reagissaient a une application topique de capsaicine. 

5 Le test a la capsaicine consiste a appliquer sur environ 4 cm 2 de peau 0,05 ml 
d'une creme comprenant 0,075 % de capsaicine et a noter Tapparition de signes 
subjectifs provoques par cette application, tels que picotements, brulures et 
demangeaisons. Chez les sujets a peaux sensibles, ces signes apparaissent 
entre 3 et 20 minutes apres Tapplication et sont suivis de Tapparition d'un 

io erytheme qui debute a la peripherie de la zone ^application. 

Jusqu'a present, la capsaicine etait utilisee comme medicament, en particulier 
pour traiter les douleurs du zona. La capsaicine provoque un relargage des 
neuropeptides, et en particulier des tachykinines qui proviennent de 
is terminaisons nerveuses de I'epiderme et du derme. La demanderesse a 
constate que le schema physiopathologique commun a tous les etats des peaux 
sensibles etait lie a une grande aptitude a liberer des tachykinines et plus 
particulierement de la substance P dans la peau. Les manifestations 
dysesthesiques qui sont provoquees par leur liberation sont dites "neurogenes". 

20 

Personne jusqu'a ce jour n'avait etabli un lien entre la substance P et la peau 
sensible. Les signes cliniques de la peau sensible sont essentiellement 
subjectifs : picotements, fourmillements, prurits, tiraillements, echauffements, et 
ils s'associent parfois a des erythemes. Ces signes sont dus a des facteurs 
25 exterieurs aspecifiques. Les symptomes apparaissent essentiellement localises 
au visage, au cou et au cuir chevelu, mais peuvent apparaitre aussi sur tout le 
corps. 

Ainsi la demanderesse a decouvert que Tune des caracteristiques essentielles 
30 des peaux sensibles est liee a la liberation de substance P et done que 
('utilisation d'antagonistes de substance P peut permettre d'obtenir un effet 
preventif et/ou curatif des peaux sensibles. 

Pour traiter les peaux sensibles, la demanderesse a done envisage tfutiliser des 
35 antagonistes de substance P. Elle a en effet constate de maniere surprenante 
que Incorporation tfun antagoniste de substance P dans une composition 
destinee a un usage topique permet d'eviter Tirritation et/ou les sensations 
dysesthesiques et/ou les prurits de la peau. 
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^invention concerne done plus particulierement 1'utilisation d'au moins un extrait 
d'au moins une bacterie filamenteuse non photosynthetique dans une 
composition cosmetique ou pour la preparation d'une composition 
5 pharmaceutique destinees a traiter les peaux sensibles. 

La presente invention a encore pour objet 1'utilisation d'au moins un extrait d'au 
moins une bacterie filamenteuse non photosynthetique dans une composition 
cosmetique ou pour la preparation d'une composition pharmaceutique destinees 
10 a prevenir et/ou a lutter contre les irritations cutanees et/ou les dartres et/ou les 
erythemes et/ou les sensations d'echauffement et/ou de dysesthesie et/ou les 
prurits de la peau et/ou les muqueuses. 

Selon I'invention, I'extrait bacterien peut etre utilise en une quantite representant 
15 de 0,001 % a 20 % du poids total de la composition et preferentiellement en une 
quantite representant de 0,01 % a 5 % du poids total de la composition. 

L'extrait bacterien peut etre utilise dans une composition qui doit etre ingeree, 
injectee ou appliquee sur la peau (sur toute zone cutanee du corps), les 
20 cheveux, les ongles ou les muqueuses (buccale, jugale. gingivale, genitale, 
anale, conjonctive). Selon le mode d'administration, cette composition peut se 
presenter sous toutes les formes galeniques normalement utilisees. 

Pour une application topique sur la peau, la composition peut avoir la forme 
25 notamment de solution aqueuse ou suspension huileuse ou de dispersion du 
type lotion ou serum, d'emulsions de consistance liquide ou semi-liquide du type 
lait, obtenues par dispersion d'une phase grasse dans une phase aqueuse (H/E) 
ou inversement (E/H), ou de suspensions ou emulsions de consistance molle du 
type creme ou gel aqueux ou anhydres, ou encore de microcapsules ou 
30 microparticules, ou de dispersions vesiculates de type ionique et/ou non 
ionique. Ces compositions sont preparees selon les methodes usuelles. 

Elles peuvent etre egalement utilisees pour les cheveux sous forme de solutions 
aqueuses, alcooliques ou hydroalcooliques, ou sous forme de cremes, de gels, 
35 d'emulsions, de mousses ou encore sous forme de compositions pour aerosol 
comprenant egalement un agent propulseur sous pression. 
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Pour ('injection, la composition peut se presenter sous forme de lotion aqueuse, 
de suspension huileuse ou sous forme de serum. Pour les yeux f elle peut se 
presenter sous forme de gouttes et pour I'ingestion, elle peut se presenter sous 
forme de capsules, de granules de sirops ou de comprimes. 

5 

Les quantites des differents constituants des compositions selon invention sont 
celles classiquement utilisees dans les domaines consideres. 

Ces compositions constituent notamment des cremes de nettoyage, de 
io protection, de traitement ou de soin pour le visage, pour les mains, pour les 
pieds, pour les grands plis anatomiques ou pour le corps, (par exemple cremes 
de jour, cremes de nuit, cremes demaquillantes, cremes de fond de teint, cremes 
anti-solaires), des fonds de teint fluides, des laits de demaquillage, des laits 
corporels de protection ou de soin, des laits anti-solaires, des lotions, gels ou 
15 mousses pour le soin de la peau, comme des lotions de nettoyage, des lotions 
anti-solaires, des lotions de bronzage artificiel, des compositions pour le bain, 
des compositions desodorisantes comprenant un agent bactericide, des gels ou 
lotions apres-rasage, des cremes epilatoires, des compositions contre les 
piqures d'insectes, des compositions anti-douleur, des compositions pour traiter 
20 certaines maladies de la peau comme I'eczema, la rosasee, le psoriasis, les 
lichens, les poirits severes. 

Les compositions selon I'invention peuvent egalement consister en des 
preparations solides constituant des savons ou des pains de nettoyage. 

25 

Les compositions peuvent aussi etre conditionnees sous forme de composition 
pour aerosol comprenant egalement un agent propulseur sous pression. 

L'extrait bacterien utilise selon I'invention peut aussi etre incorpore dans 
30 diverses compositions pour soins capillaires, et notamment des shampooings, 
des lotions de mise en plis, des lotions traitantes, des cremes ou des gels 
coiffants, des compositions de teintures (notamment teintures d'oxydation) 
eventuellement sous forme de shampooings colorants, des lotions 
restructurantes pour les cheveux, des compositions de permanente (notamment 
35 des compositions pour le premier temps d'une permanente), des lotions ou des 
gels antichute, des shampooings antiparasitaires, etc. 

Les compositions peuvent aussi etre a usage bucco-dentaire, par exemple une 
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pate dentifrice. Dans ce cas, les compositions peuvent contenir des adjuvants et 
additifs usuels pour les compositions a usage buccal et notamment des agents 
tensioactifs, des agents epaississants, des agents humectants, des agents de 
polissage tels que la silice, divers ingredients actifs comme les fluorures, en 
5 particulier le fluorure de sodium, et eventuellement des agents edulcorants 
comme le saccharinate de sodium. 

Lorsque la composition est une emulsion, la proportion de la phase grasse peut 
aller de 5 % a 80 % en poids, et de preference de 5 % a 50 % en poids par 

10 rapport au poids total de la composition. Les huiles, les cires, les emulsionnants 
et les coemulsionnants utilises dans la composition sous forme d'emulsion sont 
choisis parmi ceux classiquement utilises dans le domaine cosmetique. 
Uemulsionnant et le coemulsionnant sont presents, dans la composition, en une 
proportion allant de 0,3 % a 30 % en poids, et de preference de 0,5 a 20 % en 

is poids par rapport au poids total de la composition. L'emulsion peut, en outre, 
contenir des vesicules lipidiques. 

Lorsque la composition est une solution ou un gel huileux, la phase grasse peut 
representer plus de 90 % du poids total de la composition. 

20 

De fa9on connue, la composition cosmetique peut contenir egalement des 
adjuvants habituels dans le domaine cosmetique, tels que les gelifiants 
hydrophiles ou lipophiles, les additifs hydrophiles ou lipophiles, les 
conservateurs, les antioxydants, les solvants, les parfums, les charges, les 
25 filtres, les absorbeurs d'odeur et les matieres colorantes. Les quantites de ces 
differents adjuvants sont celles classiquement utilisees dans le domaine 
cosmetique, et par exemple de 0,01 % a 10 % du poids total de la composition. 
Ces adjuvants, selon leur nature, peuvent etre introduits dans la phase grasse, 
dans la phase aqueuse et/ou dans les spherules lipidiques. 

30 

Comme huiles ou cires utilisables dans I'invention, on peut citer les huiles 
minerales (huile de vaseline), les huiles vegetales (fraction liquide du beurre de 
karite, huile de tournesol), les huiles animates (perhydrosqualene), les huiles de 
synthese (huile de Purcellin), les huiles ou cires siliconees (cyclomethicone) et 
35 les huiles fluorees (perfluoropolyethers), les cires d'abeille, de camauba ou 
paraffine. On peut ajouter a ces huiles des alcools gras et des acides gras 
(acide stearique). 
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Comme emulsionnants utilisables dans ('invention, on peut citer par exemple le 
stearate de glycerol, le polysorbate 60 et le melange de PEG-6/PEG-32/Glycol 
Stearate vendu sous la denomination de Tefose R 63 par la societe Gattefosse. 

5 Comme solvants utilisables dans I'invention, on peut citer les alcools inferieurs, 
notamment Tethanol et I'isopropanol, le propylene glycol. 

Comme gelifiants hydrophiles utilisables dans I'invention, on peut citer les 
polymeres carboxyvinyliques (carbomer), les copolymeres acryliques tels que 
20 les copolymeres d'acrylates/alkylacrylates, les polyacrylamides, les 
polysaccharides tels que I'hydroxypropylcellulose, les gommes naturelles et les 
argiles, et, comme gelifiants lipophiles, on peut citer les argiles modifiees 
comme les bentones, les sels metalliques d'acides gras comme les stearates 
d'aluminium et la silice hydrophobe, ethylcellulose, polyethylene. 

15 

La composition peut contenir d'autres actifs hydrophiles comme les proteines ou 
les hydrolysats de proteine, les acides amines, les polyols, l'uree, PallantoTne, 
les sucres et les derives de sucre, les vitamines hydrosolubles, les extraits 
vegetaux et les hydroxyacides. 

20 

Comme actifs lipophiles, on peut utiliser le retinol (vitamine A) et ses derives, le 
tocopherol (vitamine E) et ses derives, les acides gras essentiels, les ceramides, 
les huiles essentielles, I'acide salicylique et ses derives. 

25 Selon Tinvention on peut, entre autres, associer au moins un extrait tfau moins 
une bacterie filamenteuse non photosynthetique a d'autres agents actifs 
destines notamment a la prevention et/ou au traitement des affections cutanees. 

Panmi ces agents actifs, on peut citer a titre d'exemple : 

30 

- les agents modulant la differenciation et/ou la proliferation et/ou la 
pigmentation cutanee tels que I'acide retinoique et ses isomeres, le retinol et 
ses esters, la vitamine D et ses derives, les oestrogenes tels que I'oestradiol, 
Tacide kojique ou Phydroquinone ; 

35 - les antibacteriens tels que le phosphate de clindamycine, Terythromycine ou 
les antibiotiques de la classe des tetracyclines ; 

- les antiparasitaires, en particulier le metronidazole, le crotamiton ou les 
pyrethrinofdes ; 
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- les antifongiques, en particulier les composes appartenant a la classe des 
imidazoles tels que Peconazole, le ketoconazole ou le miconazole ou leurs sels, 
les composes polyenes, tels que I'amphotericine B, les composes de la famille 
des allylamines, tels que la terbinafine, ou encore I'octopirox ; 

5 - les agents antiviraux tels que I'acyclovir ; 

- les agents anti-inflammatoires steroidiens, tels que ('hydrocortisone, le 
valerate de betamethasone ou le propionate de clobetasol, ou les agents anti- 
inflammatoires non-steroidiens tels que I'ibuprofene et ses sels, le diclofenac et 
ses sels, I'acide acetylsalicylique, Pacetaminophene ou I'acide glycyrrhetinique ; 

10 - les agents anesthesiques tels que le chlorhydrate de lidocaine et ses 
derives ; 

- les agents antiprurigineux comme la thenaldine, la trimeprazine ou la 
cyproheptadine ; 

- les agents keratolytiques tels que les acides alpha- et beta-hydroxy- 
15 carboxyliques ou beta-cetocarboxyliques, leurs sels, amides ou esters et plus 

particulierement les hydroxyacides tels que I'acide glycolique, I'acide lactique, 
I'acide salicylique, I'acide citrique et de maniere generate les acides de fruits, et 
I'acide n-octanoyl-5-salicylique ; 

- les agents anti-radicaux libres, tels que I'alpha-tocopherol ou ses esters, les 
20 superoxyde dismutases, certains chelatants de metaux ou Tacide ascorbique et 

ses esters ; 

- les antiseborrheiques tels que la progesterone ; 

- les antipelliculaires comme Toctopirox ou la pyrithione de zinc ; 

- les antiacneiques comme Tacide retinoique ou le peroxyde de benzoyle. 

25 

Ainsi, selon un mode particulier, I'invention concerne I'utilisation d'au moins un 
extrait d'au moins une bacterie filamenteuse non photosynthetique dans une 
composition comprenant au moins un agent choisi parmi les agents 
antibacteriens, antiparasitaires, antifongiques, antiviraux anti-inflammatoires, 
30 antiprurigineux, anesthesiques, keratolytiques, anti-radicaux libres, anti- 
seborrheiques, antipelliculaires, antiacneiques et/ou les agents modulant la 
differenciation et/ou la proliferation et/ou la pigmentation cutanea 

De fa?on avantageuse, selon Tinvention au moins un extrait d'au moins une 
35 bacterie filamenteuse non photosynthetique peut etre associe a des produits a 
effet irritant utilises couramment dans le domaine cosmetique ou 
pharmaceutique, produits qui sont parfois des actifs cosmetiques ou 
pharmaceutiques. La presence d'un antagoniste de substance P sous la forme 
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d'au moins un extrait d f au moins une bacterie filamenteuse non 
photosynthetique dans une composition cosmetique ou pharmaceutique 
comprenant un produit ayant un effet irritant permet d'attenuer fortement, voire 
de supprimer cet effet irritant. 
5 Cela permet en outre d'augmenter la quantite d'actif a effet irritant par rapport a 
la quantite d'actif normalement utilisee, en vue d'une efficacite amelioree. 

Ainsi, invention conceme egalement une composition cosmetique ou 
pharmaceutique comprenant dans un milieu cosmetiquement ou 
io pharmaceutiquement acceptable au moins un produit a effet irritant, caracterisee 
en ce qu'elle contient en outre au moins un extrait d'au moins une bacterie 
filamenteuse non photosynthetique. 

Comme produits a effet irritant on peut citer par exemple les tensioactifs 
is (ioniques ou non-ioniques), les conservateurs, les solvants organiques ou les 
actifs comme les a-hydroxy-acides (acide citrique, malique, glycolique, tartrique, 
mandelique, lactique), les 0-hydroxy-acides (racide salicylique et ses derives), 
les a-ceto-acides, les (3-ceto-acides, les retinoides (retinol, retinal, acide 
retinoique), les anthralines (dioxyanthranol), les anthranoTdes, les peroxydes 
20 (notamment de benzoyle), le minoxidil, les sels de lithium, les antimetabolites, la 
vitamine D et ses derives, les teintures ou colorants capillaires 
(paraphenylenediamine et ses derives, les aminophenols), les solutions 
alcooliques parfumantes (parfums, eaux de toilette, apres rasage, deodorants), 
les agents antitranspirants (certains sels d'aluminium), les actifs depilatoires ou 
25 de permanentes (thiols), les actifs depigmentants (hydroquinone). 

L'emploi d'antagoniste de substance P permet notamment de multiplier de 2 a 
10 fois la quantite d'actif a effet irritant par rapport a Tetat de la technique, sans 
ressentir tous les inconforts mentionnes ci-dessus. Ainsi, on peut utiliser les 
30 hydroxyacides jusqu'a 50 % du poids de la composition ou les retinoides jusqu'a 
5 %, en diminuant notablement leur caractere irritant. 

Dans ces compositions, un extrait d'au moins une bacterie filamenteuse non 
photosynthetique peut etre utilise de preference en une quantite allant de 0,001 
35 % a 20 % en poids par rapport au poids total de la composition, et en particulier 
en une quantite allant de 0,01 % a 5 % en poids par rapport au poids total de la 
composition. 
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Bien evidemment, les compositions selon I'invention comprenant dans un milieu 
cosmetiquement ou pharmaceutiquement acceptable au moins un produit a effet 
irritant et au moins un extrait d'au moins une bacterie filamenteuse non 
photosynthetique peuvent se presenter sous toute forme galenique connue, 
5 comme en particulier celles decrites precedement dans le texte. 

La presente invention a en outre pour objet un procede de traitement 
cosmetique en vue de diminuer Teffet irritant d'une composition cosmetique, 
caracterise par le fait que Ton applique sur la peau, sur les cheveux, et/ou sur 
10 les muqueuses, une composition telle que decrite ci-dessus. 

Le procede de traitement cosmetique de I'invention peut etre mis en oeuvre 
notamment en appliquant les compositions hygieniques ou cosmetiques telles 
que definies ci-dessus, selon la technique ^utilisation habituelle de ces 
is compositions. Par exemple : application de cremes, de gels, de serums, de 
lotions, de laits de demaquillage ou de compositions anti-solaires sur la peau ou 
sur les cheveux sees, application d'une lotion pour cheveux sur cheveux 
mouilles, de shampooings, ou encore application de dentifrice sur les gencives. 

20 Les exemples et compositions suivants illustrent I'invention sans la limiter 
aucunement. Dans les compositions les proportions indiquees sont des 
pourcentages en poids 

Exemple 1 : Preparation d'un extrait de Vitreoscilla ftliformis : 

25 

La souche de Vitreoscilla ftliformis (ATCC 15551) est mise en culture 
selon le procede decrit dans la demande de brevet WO-A-93-00741. La culture 
s'effectue a 26°C durant au moins 48heures jusqu'a I'obtention d'une 
concentration cellulaire convenable correspondant a une densite optique a 600 
30 nm superieure ou egale a 1,5. On repique la souche a 2 % VA/ dans du milieu 
neuf toutes les 48 heures jusqu'a Tobtention d'une culture stable. Un Erlenmeyer 
de 1 litre contenant 200 ml de milieu neuf est alors ensemence avec 4 ml de la 
culture precedente. 

35 La culture en Erlenmeyer s'effectue a 26° C sur une table de culture agitee a 
100 tours/minutes. Le pied de cuve ainsi obtenu sert d'inoculum a un fermenteur 
de 10 I. La croissance s'effectue a 26° C, pH 7, 100 tours/minute et pC>2> 15 %. 
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Apres 48 heures de croissance, la biomasse est transferee dans un fermenteur 
de 600 litres utiles, pour etre cultivee dans les memes conditions. Apres 48 H de 
croissance on recolte les cellules. La biomasse est alors concentree SOfois 
environ par centrifugation. 
5 Le concentre est autoclave a 121° C durant 40 minutes. Apres refroidissement 2 
phases apparaissent. La phase liquide sumageante est alors filtr6e a 0,22 pin 
pour eliminer les particules. Cet extrait est utilisable en I'etat (forme aqueuse) ou 
peut etre lyophilise suivant les techniques classiques (forme lyophilisee). 

10 Exemple 2 : Activite pharmacologique de Pextrait sous forme aaueuse de 
I'exemple 1 : 

_j 

Mesure de I'affinite receptorielle de Pextrait bacterien pour le recepteur 
NK1 humain (recepteur a la substance P humain) : 

15 

1) La mesure de I'affinite receptorielle de Pextrait bacterien pour le recepteur 
NK1 humain a ete effectuee selon la methode decrite dans Tarticle : Heuillet, E. 
et al, J. Neurochem. ,60, 1993, 868-876. 

20 Uextrait est teste aux concentrations de 1 %. 5 % et 10 %. 

Lors de chaque experience, la molecule de reference du recepteur etudie 
([Sar 9 , Met (0 2 ) 11 ] SP, analogue de la substance P decrit par Heuillet, E. 
(Heuillet, E. et al, J. Neurochem. ,60, 1993, 868-876)) est parallelement testee a 
25 8 concentrations (n = 2) pour Tobtention d'une courbe standard permettant de 
valider ['experimentation. 

On obtient ainsi : 

9 % de fixation pour I'extrait de Texemple 1 a 1% 
30 27 % de fixation pour I'extrait de I'exemple 1 a 5 % 
91 % de fixation pour fextrait de I'exemple 1 a 10 % 

Les resultats de cette experience mettent en evidence une affinite de Pextrait 
bacterien pour le recepteur a la substance P humain des la concentration de 

35 1%. 
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La courbe cfaffinite tracee d'apres les resultats obtenus montre 50% de 
deplacement du ligand naturel (IC50) par I'extrait bacterien a la concentration de 
6,7%. 

5 2) un test fonctionnel in vitro realise sur les recepteurs NK1 humains (recepteurs 
a la substance P humain) presents sur les muscles lisses d'intestin isole (ileon) 
est realise pour mettre en evidence le caractere antagoniste de substance P de 
I'extrait bacterien. 

10 Les experiences in vitro sont realisees selon la methode decrite par Dion et al. 
(Life Sciences, 41, 1987, 2269-2278) et Patacchini et al. (Eur. J. Pharmacol., 
215, 1992,93-98). 

Apres installation dans des cuves experimentales, les tissus (muscles lisses) 
is sont soumis a une tension initiate de 1 g. Une periode d'equilibration d'au moins 
60 minutes, au cours de laquelle la solution physiologique est plusieurs fois 
renouvelee et la tension initiate reajustee, est ensuite respectee avant Taddition 
de Textrait. 

20 Les experiences sont conduites en presence continue d'atropine (3.10* M), de 
pyrilamine (3.10* M) et d'indomethacine (10* M) pour s'affranchir des effets 
indirects de mediateurs mis en jeu lors de la stimulation d'autres types de 
recepteurs presents sur ce tissu. 

25 Chaque preparation est initialement stimulee par un agoniste de substance P : 
[Sar 9 , Met (0 2 ) 11 SP], a la concentration de 10* M pour I'obtention d'une reponse 
contractile "contrale" puis la solution physiologique est entierement renouvelee. 

Cette operation est ensuite repetee toutes les 40 minutes en presence de 
30 concentrations croissantes de I'extrait bacterien, chacune d'elles etant ajoutee 
30 minutes avant la [Sar 9 , Met (0 2 ) 11 SP]. 

Une inhibition de 50 % de Tactivite de la [Sar 9 , Met (0 2 ) 11 SP] est obtenue a la 
concentration de 5 % en extrait. 

35 

Conclusions : 

L'extrait bacterien presente une affinite pour le recepteur de la substance P et 
exerce une activite antagoniste de la substance P. 
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Exemple 3 : Test fonctionnel in vivo sur modele de I'inflammation neurooene : 

Un test fonctionnel in vivo est realise sur un modele d'inflammation neurogene 
5 pour mettre en evidence le caractere antagoniste de substance P de I'extrait 
bacterien. 

Les experiences in vivo sont realisees selon la methode decrite par Xu X_J. et 
collaborateurs (Neurosciences, 1991, 42, 731-737). 

10 

Le test consiste a provoquer une inflammation neurogene par la stimulation 
antidromique du nerf saphene chez I'animal anesthesie. Ce nerf innerve les 
territoires cutanes des pattes posterieures. 

La stimulation provoque la liberation a partir des tenminaisons nerveuses de 
is substance P, responsable en partie de rinflammation neurogene. 

U inflammation neurogene est quantifiee par la mesure de la permeabilite 
tissulaire au bleu Evans, un marqueur de ('extravasation tissulaire de I'albumine 
plasmatique qui a lieu au cours de rinflammation. 

Ce modele de reference est utilise pour la recherche in vivo d'antagonistes de la 
20 substance P. 

L'extrait bacterien sous sa forme aqueuse, administre dilue au 1/100 erne, 
provoque une diminution statistiquement significative de 51 % de rinflammation 
neurogene. 

25 Exemple 4 : Evaluation de I'effet apaisant d'un extrait de Vitreoscilfa filiformis : 
1 ° protocole : 
a) Selection des sujets 

30 

25 sujets a peau sensible ont ete selectionnes par un dermatologue selon les 
criteres du test a Pacide lactique (K. Lammintausta et aL, Dermatoses, 1988, 36, 
pages 45-49 ; T. Agner et J. Serup, Clinical and Experimental Dermatology, 
1989, 14, pages 214-217). 

35 

Les sujets retenus sont des sujets presentant une reactivite moderee et des 
sujets presentant une reactivite forte. 
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b) Deroulement du test 

Un traitement complet est effectue par chaque sujet. Ce traitement est realise 
5 deux fois par jour et comprend successivement : 

- une phase de nettoyage effectuee suivant I'habitude du sujet a I'aide 

+ d'une creme nettoyante (formule A) dans le cas de Futilisation 
de I'eau pour le nettoyage de la peau ; 

+ d'un lait de nettoyage (formule B) lors du nettoyage sans eau ; 
10 - 1'utilisation d'une lotion de soin (formule C) appliquee apres le 

nettoyage sur une peau parfaitement seche ; 

- I'utilisation d'une creme de soin (formule D) appliquee apres la 

lotion. 

is Le test s'est deroule sur une periode de 4 semaines avec controle de la 
reactivite de la peau : 

. avant la premiere application des produits, T1 
, apres 7 jours de traitement, T8 
. apres 2 semaines de traitement, T15 

20 . apres 4 semaines de traitement, T29 

Le controle est effectue selon le procedure suivante : 
^application se fait en simple aveugle. 

- application sur un sillon naso-genien d'un coton imbibe de 0,1 ml 
25 d'une solution aqueuse a 10 % d'acide lactique. Ce coton est passe 10 fois de 

suite dans le sillon naso-genien. 

- application sur le sillon naso-genien contra-lateral d'un coton imbibe 
de 0,1 ml serum physiologique. Ce coton est passe 10 fois de suite dans le 
sillon naso-genien. 

30 - evaluation de la sensation de picotement sur chaque sillon naso- 

genien par le sujet lui-meme au cours des 30 premieres secondes, a 2 et 5 
minutes en attribuant une note selon Pechelle suivante : 

0 = pas de picotement 

1 = picotement leger 
35 2 = picotement modere 

3 = picotement severe. 

Le score est etabli en faisant la difference des sommes des scores totaux (30 
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sec, 2 et 5 mn) pour chaque sillon entre le cote traite par I'acide lactique et 
I'autre cote traite par le serum physiologique, soit : 

Score = (somme scores acide lactique) - ( somme scores serum 
physiologique). 
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2° resultats (en unites arbitrages) : 



N° sujet 


T1 


T8 


T15 


T29 


1 


2 


8 


5 


- 


r 2 


6 


1 


2 


1 


3 


8 


2 


5 


3 


4 


8 


4 


2 


5 




3 


4 


3 


1 


6 


8 


nf 


nf 


1 


7 


5 


4 


0 


2 


8 


5 


6 


6 


8 


9 


8 


4 


1 


0 


10 


6 


2 


-2 


2 


11 


4 


4 


3 


5 


i 12 


3 


3 


1 


3 


13 


5 


0 


1 


4 


14 


4 


0 


0 


0 


15 


2 


2 


1 


2 


16 


2 


1 


1 


2 


17 


2 


0 


3 


-1 


! 18 


3 


4 


3 


-2 


19 


7 


0 


0 


3 


20 


6 


5 


3 


2 


21 


6 


4 


3 


4 


22 


3 


6 


2 


3 


23 


3 


0 


0 


-1 


24 


6 


1 


5 


2 


25 


6 


1 


0 


3 












TOTAL 


121 


66 


48 


52 


MOYENNE 


4.84 


2.75 


2.00 


2.17 


ECART 
TYPE 


2.14 


2.29 


1.91 


2.29 


% 

EVOLUTION 




-43.2 


- 58.7 


-55.2 



nf : non fourni. 
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Nous constatons des la premiere semaine de traitement une tres forte diminution 
de la sensibilite cutanee, diminution qui se poursuit jusqu'a Tissue du traitement 

5 Creme de nettovaqe (Formule A) 

Extrait de I'exemple 1 (sous sa forme lyophilisee) 0.05 

Alcool Cetylique 2.00 

Stearate de Glycerol 2.00 

10 Acide Stearique 2.00 

Polyglyceryl-3 Hydroxylauryl Ether 5.00 

Huile Minerale Codex 12.00 

Carbomer 0.35 

Hydroxyde de Sodium 0.15 

is Parfum qsp 

Methyl Paraben 0.20 

Eau demineralisee Sterile qsp 100.00 



20 



25 



30 



Lait de nettovaqe f Formule B) 

Extrait de Pexemple 1 (sous sa forme lyophilisee) 0.05 

Carbomer 0.40 

Hydroxyde de Sodium 0.10 

Huile Minerale Codex 5.00 

Stearate de Glycerol 1 .00 

Alcool Cetylique 0.50 

PEG 100 Stearate 0,80 

Methyl Paraben 0.20 

Parfum qsp 

Eau demineralisee Sterile qsp 100.00 



Lotion de soin (Formule C) 



Extrait de Texemple 1 (sous sa forme lyophilisee) 0.05 

35 Glycerol 2.00 

Methyl Paraben 0.15 
Parfum qsp 

Eau demineralisee Sterile qsp 1 00.00 
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Creme de soin (Fonmule D) 



10 



15 



5 



Extrait de Kexemple 1 (sous sa forme lyophilisee) 

Stearate de Glycerol 

PEG 100 Stearate 

Acide Stearique 

Alcool Cetylique 

Huile de Soja 

Huile de Palme 

Cyclomethicone 

Dimethicone 

Polyacrylamide 

Glycerol 

Methyl Paraben 

Parfum 

Eau Sterile Demineralisee 



qsp 
qsp 



100.00 



0.05 
1.00 
1.00 
1.00 
2.00 
3.00 
2.00 
2.00 
1.00 
0.20 
3.00 
0.20 



Exemples 5 : 

20 Exemples de formulations illustrant I'invention et particulierement les 
compositions selon I'invention associant au moins un extrait d'au moins une 
bacterie filamenteuse non photosynthetique et un produit a effet irritant. Ces 
compositions ont ete obtenues par simple melange des differents composants. 

25 Composition 1 : Lotion demaquillante pour le visage 

Extrait de I'exemple 1 (sous sa forme lyophilisee) 0,01 

Antioxydant 0,05 

Isopropanol 40,00 

30 Conservateur 0,30 

Eau qsp 100% 

Composition 2 ; Gel pour le soin du visage 

35 

Extrait de I'exemple 1 (sous sa forme lyophilisee) 0,05 
Hydroxypropylcellulose (Klucel H vendu par la societe 
Hercules) 1,00 
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Antioxydant 0,05 

Isopropanol 40,00 

Conservateur 0,30 

Eau qsp 100% 



Composition 3 : Creme de soin du visage (emulsion huile dans eau) 

Extrait de Texemple 1 (sous sa forme aqueuse) 2,00 

10 Stearate de glycerol 2,00 

Polysorbate 60 (Tween 60 vendu par la societe ICI) 1 ,00 

Acide stearique 1 ,40 

Triethanolamine 0,70 

Carbomer 0,40 

15 Fraction liquide du beurre de karite 12,00 

Perhydrosqualene 1 2,00 

Antioxydant 0,05 

Parfum 0,5 

Conservateur 0,30 

20 Eau qsp 100% 



Composition 4 : Shampooing 

25 Extrait de I'exemple 1 (sous sa forme aqueuse) 1,00 
Hydroxypropylcellulose (Klucel H vendu par la societe 

Hercules) 1,00 

Parfum 0,50 

Conservateur 0,30 

30 Eau qsp 100% 



-j 



Composition 5 : Creme de soin antirides pour le visage (emulsion huile/eau) 

35 Extrait de Vexemple 1 (sous sa forme lyophilisee) 0,05 

Stearate de glycerol 2,00 

Polysorbate 60 (Tween 60 vendu par la societe ICI) 1 ,00 

Acide stearique 1 ,40 
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10 



25 



Acide n-octanoyl-5-salicylique 0,50 

Triethanolamine 0,70 

Carbomer 0,40 

Fraction liquide du beurre de karite 12,00 

Perhydrosqualene 1 2,00 

Antioxydant 0,05 

Parfum 0,5 

Conservateur 0,30 
Eau qsp 100% 



Composition 6 : Gel anti-douleur 

Extrait de I'exemple 1 (sous sa forme lyophilisee) 0,03 
15 Hydroxypropylcellulose (Klucel H vendu par la societe 

Hercules) 1,00 

Antioxydant 0,05 

Chlorhydrate de lidocaine 2,00 

Isopropanol 40,00 

20 Conservateur 0,30 

Eau qsp 100% 



Composition 7 : Creme de soin de I'erytheme solaire (emulsion huile-dans-eau) 



Extrait de I'exemple 1 (sous sa forme aqueuse) 0,75 

Stearate de glycerol 2,00 

Polysorbate 60 (Tween 60 vendu par la societe ICI) 1 ,00 

Acide stearique 1 ,40 

30 Acide glycyrrhetinique 2,00 

Triethanolamine 0,70 

Carbomer 0,40 

Fraction liquide du beurre de karite 12,00 

Huile de tournesol 1 0,00 

35 Antioxydant 0,05 

Parfum 0,5 

Conservateur 0,30 
Eau qsp 100% 
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10 



Composition 8 : Gel pour le traitement de Tacne 

Extrait de I'exemple 1 (sous sa forme aqueuse) 0,50 

Acide tout trans retinoique 0,05 

Hydroxypropylcellulose (Klucel H) 1 ,00 

Antioxydant 0,05 

Isopropanol 40,00 

Conservateur 0,30 
Eau qsp 100% 



Composition 9 : Lotion pour eliminer les cicatrices dues a I'acne 

Extrait de I'exemple 1 (sous sa forme lyophilisee) 0,025 

15 Acide glycolique 50,00 

Hydroxypropylcellulose (Klucel H) 0,05 

NaOH qsp pH =2,80 

Ethanol qsp 100% 

Conservateur 0,30 

20 
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REVENDICATIONS 

1. Utilisation d'au moins un extrait d'au moins une bacterie filamenteuse non 
photosynthetique comme antagoniste de substance P dans une composition 

5 cosmetique. 

2. Utilisation d'au moins un extrait d'au moins une bacterie filamenteuse non 
photosynthetique pour la preparation d'une composition pharmaceutique 
destinee a traiter les desordres associees a un exces de synthese et/ou de 

10 liberation de substance P. 

3. Utilisation selon Tune des revendications precedentes, caracterisee en ce que 
la composition est destinee a traiter les desordres du systeme nerveux central, 
les troubles respiratoires, les syndromes allergiques, I'inflammation, la douleur, 

15 les desordres gastro-intestinaux, les desordres cutanes, les fibroses, les 
troubles de la maturation du collagene les troubles cardio-vasculaires, les 
troubles vasospastiques, les desordres immunologiques et/ou les troubles du 
tractus urinaires, 

20 4. Utilisation selon Tune des revendications precedentes, caracterisee en ce que 
la composition cosmetique ou pharmaceutique est destinee a traiter les peaux 
sensibles. 

5. Utilisation selon Tune des revendications precedentes, caracterisee en ce que 
25 la composition cosmetique ou pharmaceutique est destinee a prevenir et/ou 
lutter contre les irritations cutanees et/ou les dartres et/ou les erythemes et/ou 
les sensations dysesthesiques et/ou les sensations d'echauffement et/ou les 
prurits de la peau et/ou les muqueuses. 

30 6. Utilisation selon Tune quelconque des revendications 1 a 5, caracterisee en 
ce que ladite bacterie appartient a Tordre des Beggiatoales. 

7. Utilisation selon la revendication 6, caracterisee en ce que ladite bacterie 
appartient au genre Beggiatoa, Vitreoscilla, Flexithrix ou Leucothrix. 

35 

8. Utilisation selon la revendication 7, caracterisee en ce que ladite bacterie est 
choisie parmi des souches de Vitreoscilla filiformis. 
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9. Utilisation selon Tune quelconque des revendications 1 a 8, caracterisee en 
ce que ledit extrait bacterien est utilise en une quantite representant de 0,001 % 
a 20 % du poids total de la composition. 

5 10. Utilisation selon la revendication 9, caracterisee en ce que ledit extrait 
bacterien est utilise en une quantite representant de 0,01 % a 5 % du poids total 
de la composition. 

11. Utilisation selon Tune des revendications 1 a 10, caracterisee en ce que la 
10 composition cosmetique ou pharmaceutique comprend en outre au moins un 

produit a effet irritant. 

12. Composition cosmetique ou pharmaceutique comprenant dans un milieu 
cosmetiquement ou pharmaceutiquement acceptable au moins un produit a effet 

is irritant, caracterisee en ce qu'elle comprend, en outre, au moins un extrait d'au 
moins une bacterie filamenteuse non photosynthetique . 

13. Composition selon la revendication 12, caracterisee en ce que ladite 
bacterie appartient a I'ordre des Beggiatoales. 

20 

14. Composition selon la revendication 13, caracterisee en ce que ladite 
bacterie appartient au genre Beggiatoa, Vitreoscilla, Flexithrix ou Leucothrix. 

15. Composition selon la revendication 14, caracterisee en ce que ladite 
25 bacterie est choisie parmi des souches de Vitreoscilla ftliformis. 

16. Composition selon Tune quelconque des revendications 12 a 15, 
caracterisee en ce que ledit extrait bacterien est utilise en une quantite 
representant de 0,001 % a 20 % du poids total de la composition. 

30 

17. Composition selon la revendication 16, caracterisee en ce que ledit extrait 
bacterien est utilise en une quantite representant de 0,01 % a 5 % du poids total 
de la composition. 

35 18. Procede de traitement cosmetique en vue de diminuer I'effet irritant d'une 
composition cosmetique, caracterise par le fait que Ton applique sur la peau, sur 
les cheveux, et/ou sur les muqueuses, une composition comprenant dans un 
milieu cosmetiquement acceptable au moins un produit a effet irritant et au 
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moins un extrait d'au moins une bacterie filamenteuse non photosynthetique 
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